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上述外部因素和内部因素中，DNA复制出错是发

生在问期，那么DNA碱基组成的改变什么时候发生

呢?外部的物理因素、化学因素、生物因素是直接损伤

DNA结构呢，还是通过扰乱DNA复制过程间接的影响

基因突变?

3基因突变的发生过程

3．1 外部因素引起基因发生的过程 常见的外部因

素引起基因突变的类型可归纳为表1。

表1 外部因素引起的基因突变的类型

外部阕素 基因突变类型

酸及热去除嘌呤(每H 104嘌呤／哺乳动
碱基丢失

物)

电离辐射，烷化剂 碱基变化

嵌入剂(如碱基类似物) 缺失／插入
紫外线照射 环丁矮‘聚体

电离辐射，化学物质(如博莱霉素) 链断裂

补骨脂衍，卜物(光活化)，丝裂霉素 链交联

以紫外线引起的基因突变为例加以说明：紫外线

照射呵以使1)、A分子【{1部分胸腺嘧啶以环丁摹环形

成二聚体，这种变化在1)NA链}柏邻近的胸腺嘧啶核

汗酸问容易发乍ij二聚体形成以后，DNA的复制和转

求功能受到阻碍，这属二j二堆冈碱基对的改变。1．紫外

线照射形成的环丁琏环在任何时期都H丁以发生．并不

}={址_：问期起作用：

3．2 内部因素中DNA碱基组成发生改变引起基因突

变的过程DNA虽然是一个规则的双螺旋结构．通过碱

基之问的氢键和磷酸基团的排斥力使结构相对稳定，但

也不是绝对的稳定。在自然条件下，碱基也会自发发生

以下改变：一是脱嘌呤作用，在细胞内正常的pH及温度

下，自发进行的脱嘌呤作用可见于DNA嘌呤组分内，核

苷酸中连接碱基与脱氧核糖的糖苷键发生断裂，于是嘌

呤脱落，造成DNA长链中光秃的d一核糖残基。据估

算，哺乳动物细胞中24h内有10个嘌呤一d核糖之间糖

苷键断裂，使DNA中出现许多无嘌呤的部位；二是脱氨

基作用，嘧啶核苷酸中的糖苷键较嘌呤核苷酸稳定，因

此不易进行脱嘧啶作用。但是胞嘧啶在37℃条件下易

发生脱氨基作用，生成尿嘧啶核苷酸(胞嘧啶和尿嘧啶

结构上相差一个氨基)。如果此变化得不到修复，则

DNA复制时，c：G配对将变为u：A配对。2|。

上述的DNA损伤类型均是较易发生且是随机发

生的。通常．细胞通过切除修复、藿组修复、SOs修复

等DNA修复方式对损伤进行修复；如果不能得到修

复，则可导致突变。

琏闪突变发生时问的问题还有一个有力的证据。

癌症是正常细胞中原癌基斟和抑癌基因突变，iF常细

胞转化成癌细胞。至今已经发现许多种细胞都叮能发

，{i癌变．其中也包括许多不分裂的细胞。如lfI【管瘤、肝

癌等。这从另一方面说明．壤闪突变许不只是在问期

发乍．『ni是各个时期都有【zj‘能发，E；
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